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膜に解剖し、それぞれから抽出した全 RNAI0μg に対して、アデノシンデアミナーゼ (ADA) 、 5'・ヌクレオチダー
ゼ (5'-NT) 、 S-アデノシルホモシステインヒドロゲナーゼ、アデノシンキナーゼの cDNA 断片を用いてハイブリダ
イゼーションを行った。
酵素活性測定:大脳皮質前脳基底部、視床下部、くも膜のホモジネートを用い、 0.5mM アデノシン (ADA 活性)
または 0.5 mMAMP (5ヘNT 活性)を基質として Mg2+ 存在下で反応を行い、代謝産物を HPLC にて定量した。












担う ADA がくも膜に強く発現することを明らかになった。また、免疫組織染色により、 ADA はくも膜のマーカ一分
子である LPGDS と共局在し、 arachnoidbarrier cell および arachnoidtrabecular cell に優位に局在することがわか
った。マイクロダイアリシス法により、前脳基底部くも膜下腔へアデノシン (10μM) を投与したところ、投与開始
後 60 分で透析液中のイノシン濃度が 20.6 :t 6.9 から 238.7 :t46.7 nM に増加した。このイノシン濃度の増加は、 ADA
阻害薬であるコホノレマイシン (10μM) との同時投与により 80%以上抑えられた。また、 10μM コホルマイシンの
単独投与により、透析液中のアデノシン濃度は非投与群 (5.6 :t1.1 nM)の 2.6 倍に増加した。さらに、コホルマイ
シン (400 pmol/O.4 μ lImin) を暗期(活動期)に同部位へ連続微量注入すると、実験前日に比べて、投与後 2 時間目













arachnoid barrier cells の細胞質に局在することを、生化学、免疫組織化学など、様々な手法によって明らかにした。
さらに、ラット前脳基底部のくも膜下腔へ投与したアデノシンが、くも膜に局在するアデノシンデアミナーゼによっ
てイノシンへ代謝されることを示し、脳脊髄液中のアデノシン濃度がくも膜細胞によって調節されることを強く示唆
している。また、アデノシンデアミナーゼの阻害薬をくも膜下腔へ投与することにより、投与局所におけるアデノシ
ン濃度の増加と同時に、睡眠が誘発されることを明らかとし、くも膜が高次脳機能を調節する可能性を示唆したとい
う点で、学位の授与に値すると考えられる。
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